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トピックス1　帯状疱疹に伴う痛みのメカニズム解明
　富山大学と（独）理化学研究所の共同研究チームは、帯状疱疹に伴う痛みの発生メカニズムを世界で初
めて解明し、米国のウイルス学雑誌 Journal of Virologyの 2010年 2月号に発表した。帯状疱疹は、神
経に沿った帯状の皮疹と強い痛みを伴う疾病である。小児期にかかった水ぼうそうのウイルスが原因で、
体内に残ったウイルスが体力低下などをきっかけに活性化して増殖し発症に至る。これまで、痛みがどの
ように生じるのかは不明であったが、ウイルスの増殖で産生された抗体により働きが高まった脳由来神経
栄養因子が、痛覚に関連する脊髄神経細胞を活性化させて痛みを生じることが明らかになった。この研
究成果により、抗体や神経細胞に直接作用する、より有効な治療薬の開発が期待できる。
帯状疱疹は、その名の通り、神経に沿った帯状の
皮疹と強い痛みを伴う疾病として知られている。痛み
は、帯状疱疹後神経痛として 3 ヶ月以上も続く場合が
ある。小児期にかかった水ぼうそうのウイルス（水痘帯
状疱疹ウイルス。以下、VZV）が原因で、体内に残っ
た VZV が体力の低下などをきっかけに、活性化して
増殖し発症に至ることがわかっている。その発症の割
合は日本人で 1000人中 4.15人（70 歳代では約 8 人）と
いわれている1）。
帯状疱疹の発症原因はわかっているものの、痛みが
どのように生じるのかこれまで明らかでなかった。この
度、富山大学と（独）理化学研究所の共同研究チームは、
帯状疱疹に伴う痛みの発生メカニズムを世界で初めて
解明し、米国のウイルス学雑誌 Journal of Virology の
2010 年 2 月号に発表した 2）。
共同研究チームは、脳由来神経栄養因子（以下、
BDNF 注）が痛覚に関係するというこれまでの研究報告
（参考の 3）など）に着目、帯状疱疹の痛みに BDNF が
関与しているという仮説のもとに、以下の 4 つの実験
を行った。　　
1 つめの実験では、VZV に対する抗体を人工的に
作製し（以下、IE62 抗体）、IE62 抗体が本来反応す
べきVZV に加えて、BDNFとも反応することを明らか
にした。2 つめの実験では、人工培養した神経細胞を
使って、IE62 抗体が BDNF の働きを増強することを
示した。上記 2 つの実験により、IE62 抗体と BDNF
との関わりが、試験管レベルで明らかになった。
さらに 3 つめの実験では、上記の IE62 抗体が実際
に痛覚を起こすかどうかを、脊髄損傷痛覚モデルマウ
スを用いて調べた。IE62 抗体をマウスに投与すると痛
覚過敏が生じたことから、生体レベルでも、脊髄の神
経細胞を介して IE62 抗体と BDNFとの関わりがある
ことが示された。
4 つめの実験では、帯状疱疹を起こしたヒトで、
IE62 抗体のような物質が実際に存在するかどうかにつ
いて、4 人の患者の血清を調べたところ、VZVと
BDNF の双方に反応する、IE62 抗体と同様な抗体が
検出された。
以上 4 つの実験から、帯状疱疹では、VZVの増殖
によりVZV に対する抗体（IE62 抗体）が産生され、
その抗体により働きが高まった BDNF が、痛覚に関
連する脊髄の神経細胞を活性化させ、痛みが生じるメ
カニズムが明らかになった。また BDNF の働きが高ま
ることにより、痛覚過敏状態が続き、帯状疱疹後神経
痛へとつながる可能性も示唆された。
帯状疱疹による痛みや帯状疱疹後神経痛に対して、
既存の治療薬が十分に効かない例が報告されてきた。
より有効な治療薬が待たれていたが、痛みがどのよう
に生じるのかが不明であったため、治療薬開発の障害
になっていた。この度の研究成果により、IE62 抗体や
痛覚に関連する神経細胞に直接作用する治療薬の開
発が期待できる。
注：神経細胞の成長・生存維持・シナプス機能の亢進な
どを行うタンパク質。
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